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Objectifs 


Diagnostiquer une tumeur du foie primitive et secondaire. 


es tumeurs secondaires du foie ou metas- 
tases hepatiques sont les plus frequentes 
des tumeurs du foie. Elies compliquent surtout les cancers 
draines par la circulation splanchnique (cancers du colon et du 
rectum). Plus rarement, elles peuvent compliquer revolution 
d'autres cancers, en particulier du pancreas et du poumon. 

Les tumeurs malignes primitives du foie se developpent a partir 
des differents tissus qui composent le foie. Le carcinome hepato- 
cellulaire developpe a partir des hepatocytes est de loin le plus 
frequent. La cirrhose en est le principal facteur favorisant. 
Beaucoup plus rares sont le cholangiocarcinome et I'hemangio- 
sarcome. Les autres tumeurs malignes primitives du foie sont 
exceptionnelles. 

Les tumeurs benignes du foie sont soit kystiques comme le 
kyste biliaire simple ou le cystadenome, soit pleines comme I'he- 
mangiome, I'hyperplasie nodulaire focale et I'adenome par ordre 
de frequence. 

L'echographie, la scanographie ou I'lRM avec injection de 
produit de contraste, ont aujourd'hui une place essentielle dans 
le diagnostic des tumeurs du foie. Ms permettent souvent de se 
passer de la biopsie de la tumeur. 

L'enquete qui conduit a caracteriser une tumeur du foie est 
indissociable du contexte Clinique dans lequel elle est decouverte 
avec, en pratique, 4 situations : 

- le malade a un cancer primitif extrahepatique : il faut evidem- 
ment evoquer en premier lieu le diagnostic de metastase ; 

- une cirrhose est presente : le diagnostic le plus vraisemblable 
est celui de carcinome hepatocellulaire ; 

- la tumeur hepatique a ete decouverte fortuitement chez une 
femme, plus rarement un homme, jeune, souvent lors d'une echo- 
graphie prescrite pour des symptomes abdominaux sans speci- 
ficite : il faut evoquer d'abord le diagnostic de tumeur benigne ; 

- la tumeur est decouverte devant des signes d'appel specifiques 
d'apparition recente a type de syndrome de masse du flanc droit 


ou de la region epigastrique, de douleurs de I'hypochondre droit, 
d'ictere, d'alteration de I'etat general : il faut evoquer une tumeur 
maligne ou une tumeur benigne compliquee. 

Ces 4 situations resumed la majorite des circonstances de 
decouverte des tumeurs du foie, mais il est des situations moins 
typiques. Ainsi, une tumeur hepatique, benigne ou maligne peut 
etre decouverte fortuitement et reveler son facteur favorisant, 
comme un cancer primitif extrahepatique ou une cirrhose. La 
biopsie de la lesion hepatique est souvent necessaire en dehors 
d'un contexte evocateur. 


TUMEURS SECONDAIRES MALIGNES 

L'identification de lesions secondaires hepatiques est souvent 
faite lors du bilan d'extension d'un cancer connu ou lors de son 
suivi evolutif. Le diagnostic ne pose alors en regie generale aucun 
probleme, et le traitement repose sur une chimiotherapie syste- 
mique adaptee a la tumeur primitive. 

La situation est plus complexe en cas de decouverte initiale 
de lesions secondaires hepatiques dont le cancer primitif est 
inconnu (CUP pour metastatic cancer of unknown primary site). 

Metastases d’un carcinome primitif inconnu 

Les CUP represented environ 3 % des cancers et la localisation 
hepatique est notee dans 20 a 30 % des cas. L'ensemble du bilan 
Clinique et paraclinique (incluant les examens radiologiques, endo- 
scopiques, anatomopathologiques et le dosage de marqueurs 
tumoraux) a pour but de rechercher le cancer primitif de fagon 
a adapter le traitement. Neanmoins, la realisation de ce bilan doit 
tenir compte des contraintes de cout, mais aussi du benefice 
final potentiel pour le malade dans ces pathologies de mauvais 
pronostic et dont le traitement est souvent decevant. 
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L'attitude peut etre schematisee ainsi : 

- la premiere etape consiste a rechercher les tumeurs ayant un 
tropisme hepatique privilegie : tumeurs abdominales, digestives 
et pulmonaires. Le bilan comporte des examens endoscopiques 
(endoscopie digestive haute et coloscopie complete) ainsi qu'un 
examen tomodensitometrique (TDM) thoraco-abdomino-pelvien ; 

- si cette premiere phase ne permet pas d'identifier un cancer 
primitif, la seconde etape aura pour but de rechercher en priorite 
les cancers accessibles a un traitement curateur specifique. On 
utilise done les techniques biologiques et radiologiques adaptees 
a I'identification de cancers du sein, de la prostate, de lymphomes, 
de tumeurs germinales et de cancer de la thyro'fde. 

A ce stade, I'analyse anatomopathologique obtenue par biopsie 
des localisations metastatiques joue un role preponderant dans 
I'orientation diagnostique grace a ('utilisation d'immunomarquages 
et au developpement d'anticorps monoclonaux diriges contre 
des cytokeratines. L'apport diagnostique de ces techniques est 
resume dans les tableaux 1 et 2. 

Malgre cela, le cancer primitif reste inconnu dans 30 a 80 % 
des cas selon I'anciennete des series. L'apport de I'imagerie par 
TEP (tomographie par emission de positons)-scan pourrait etre 
important au cours des prochaines annees. En effet, meme si les 
publications donnent des resultats heterogenes, une meta-analyse 
suggere que le TEP-scan aurait une sensibilite de 87 % et une 
specificite de 71 % dans le diagnostic de tumeur primitive. 

Lorsque la tumeur primitive reste inconnue apres ces investi- 
gations, un traitement systemique par chimiotherapie comportant 
classiquement des sels de platine ou des derives des taxanes est 
propose. Le pronostic reste tres defavorable avec des medianes 
de survie oscillant entre 6 et 9 mois. Un cas particulier est cependant 
represente par les tumeurs endocrines dont le pronostic reste meilleur 
(meme si le primitif reste inconnu) et qui sont accessibles a des traite- 
ments locoregionaux de type chimiotherapie intra-arterielle hepatique, 
voire a la transplantation hepatique dans des cas selectionnes. 

La conduite a tenir est resumee dans la figure 1. 


Tableau 1 


Orientation en fonction des examens 
histochimiques 


TUMEUR 

MARQUEUR TUMORAL (IMMUNOHISTOCHIMIE) 

Carcinome 

Cytokeratines, EMA {epithelial membran antigen) 

Lymphome 

EM A, CLA ( common leucocyte antigen) 

Sarcome 

Vimentine, desmine 

Melanome 

Proteine S-100, vimentine 

Tumeur 

endocrine 

Chromogranine, synaptophysine, 

NSE ( neuron -specific enolase) 

Tumeur 

germinale 

HCG, oc-fcetoproteine 

Prostate 

PSA, EMA 

Sein 

Recepteurs hormonaux (cestrogenes, progesterone) 

Thyroide 

Thyroglobuline, calcitonine 


Tableau 2 


Orientation en fonction 

de l expression des cytokeratines 


TUMEUR 

CYTOKERATINE 

Estomac 

CK7-/CK20 +, CK7 + /CK 20 + 

Ovaire, colon 

CK7 - / CK 20 + 

Sein, endometre, poumon 

CK7 + / CK 20 - 

Urothelium 

CK7 + / CK 20 + 

Prostate, rein, foie 

CK7- / CK 20 - 

Voies biliaires, pancreas 

CK7 + /CK20 -CK7 + /CK20 + 


- QU'EST-CE QUI PEUT TOMBER A L'EXAMEN ? - 

I Void une serie de questions qui, a partir dTin exemple de cas clinique, 
pourrait concemer Pitem « Tumeurs du foie primitives et secondaires ». 


Un homme de 55 ans consulte pour 
cirrhose C compensee. II n’a pas re- 
pondu a un traitement antiviral bien 
conduit 

O Quelle surveillance exercez-vous pour 
depister un carcinome hepatocellulaire ? 

L’imagerie montre au cours du suivi un 
nodule hypervascularise de 2 cm ayant 
les caracteristiques d’un carcinome 
hepatocellulaire. Les grandes fonctions 
hepatocytaires sont dans les limites 
superieures de la normale. 


Q Quelles sont les options therapeutiques 
que Ton peut proposer ? 

Une resection hepatique est proposee. 
La tumeur est un carcinome hepato- 
cellulaire, la resection est carcinologi- 
quement satisfaisante. 

© Quel suivi proposez-vous concemant 
le risque de recidive tumorale ? 

Des annees plus tard, le patient (alors 
age de 60 ans) est en bon etat general, 
une nouvelle tumeur de 3 cm apparait 
dans un autre lobe. La cirrhose s’est 


aggravee a la suite de la rupture d’une 
varice cesophagienne, le patient ayant 
fait plusieurs episodes de decompensa- 
tion. L’option de la transplantation hepa- 
tique est choisie. 

© Quel traitement d’attente proposez- 
vous, sachant que le patient est sur une 
longue liste d’attente ? 

Sur le foie explante, la tumeur est entie- 
rement necrosee. 

© Quel est le taux de survie de ce patient 
a cinq ans ? 


Elements de reponse dans un prochain numero 
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Metastases hepatiques des cancers 
colorectaux 

Leur decouverte ne doit done pas faire abandonner une strategie 
therapeutique a visee curative. En effet, lorsqu'on peut realiser une 
exerese a visee curative de la ou des metastases, le taux de survie 
a 5 ans atteint 20 a 30 %. 

1. Epidemiologie 

Soixante pour cent des sujets ayant un cancer colorectal deve- 
loppent des metastases hepatiques au cours de revolution de leur 
maladie. Elies peuvent etre diagnostiquees en meme temps que 
le cancer colorectal (metastases synchrones) ou decouvertes lors 
de la surveillance postoperatoire (metastases metachrones). Elies 
sont diagnostiquees au cours des 3 premieres annees dans 90 % 
des cas. Leur survenue est influencee par le degre d'extension 
de la tumeur dans la paroi et par I'envahissement ganglionnaire. 

2. Diagnostic 

Le choix des examens doit faire intervenir plusieurs facteurs : 
disponibilite, accessibility sensibility agressivite et cout des dif- 
ferentes techniques. Le depistage des lesions hepatiques dans 
la surveillance des cancers coliques ou lors du bilan d'extension 
repose sur I'echographie. Neanmoins, en cas de detection de 
metastases par I'echographie, il convient de preciser les lesions 
par un examen TDM (tomodensitometrique) [fig. 2] et/ou IRM 
(imagerie par resonance magnetique) permettant un bilan complet 
et objectif necessaire avant toute decision therapeutique. Des 
techniques plus recentes, telle I'echographie avec injection de 
produit de contraste, permettent de preciser la nature des lesions 
hepatiques et de favoriser le diagnostic differentiel avec des lesions 
benignes telles que des kystes biliaires ou des angiomes. Le role du 
TEP-scan devient quant a lui preponderant dans le bilan lesionnel 
exhaustif avant une intervention chirurgicale a visee curative. 

3. Conduite a tenir 

Seules des metastases hepatiques resecables en totalite 
justifient une exerese chirurgicale. La chirurgie hepatique peut 
etre completee par la destruction de petites metastases par la 
radiofrequence. 

Les metastases non resecables justifient un traitement par 
chimiotherapie. Dans le cas de metastases synchrones la prise 
en charge premiere de la tumeur primitive avant I'instauration 
d'une chimiotherapie n'est formellement indiquee que si celle-ci 
est symptomatique (hemorragie, stenose). La chimiotherapie 
palliative augmente la survie et la qualite de vie. Elle est adaptee 
en cas de toxicity de progression de la tumeur, ou d'alteration 
importante de I'etat general. Les principaux medicaments utilisees 
au cote du 5-fluorouracile (5FU) sont I'oxaliplatine et I'irinotecan. 
Plus recemment sont apparues les biotherapies, dont un anticorps 
monoclonal bloquant le recepteur de I'EGF (epidermal growth factor), 
[le cetuximab], et un anticorps bloquant le recepteur du VEGF 
(vascular endothelial growth factor), [bevacuzimab]. L'utilisation 
sequentielle de ces differents produits laisse presager des durees 
de survie superieures a 2 ans en situation palliative. 


METASTASES HEPATIQUES 


l 

EXAMEN CLINIQUE 

ENDOSCOPIES DIGESTIVES 

TDM THORACO-ABDOMINO-PELVIENNE 



IDENTIFICATION DU PRIMITIF 



RECHERCHE DE CANCERS 
POTENTIELLEMENT CURABLES 

cancer du sein 
lymphome 

cancer de la thyroYde 
cancer de la prostate 
tumeur germinale 




TRAITEMENT PAR SELS DE PLATINE 
OU TAXANES 
TRAITEMENT SPECIFIQUE 
DES TUMEURS ENDOCRINES 


TRAITEMENT ADAPTE ^ 


Figure 1 


Conduite a tenir devant des metastases hepatiques isolees. 


Metastases hepatiques de cancers 
digestifs non colorectaux 

II s'agit essentiellement de metastases liees a des cancers du 
pancreas ou de I'estomac. Le pronostic est dans ce cas extreme- 
ment sombre malgre I'apport de chimiotherapies. Du fait du 
caractere agressif et multifocal de ces cancers, il n'y a pas de- 
dication, sauf cas exceptionnel, de traitement chirurgical hepa- 
tique des metastases. 


TUMEURS MAUGNES PRIMITIVES A 

Carcinome hepatocellulaire (CHC) 
ou hepatocarcinome 

C'est le plus frequent des cancers primitifs du foie. II survient 
presque toujours sur une maladie hepatique, cirrhose dans plus 
de 90 % des cas, ou hepatite chronique virale preexistante, au 
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terme d'une evolution de 2 a 3 decennies. A I'echelle mondiale, 
c'est I'un des cancers les plus frequents. Son pronostic est tres mauvais. 

Quelle que soit la cause de la cirrhose, I'incidence de la dege- 
nerescence est de I'ordre de 1 a 3 % par an. En Asie et en Af rique, 



d'un adenocarcinome colique. 


ou I'infection par le virus B est contractee a la naissance, le CHC 
survient chez I'adulte jeune. En France, le virus C devient, a cote 
de I'alcool, une cause importante essentiellement sur une cir- 
rhose apres I'age de 50 ans. II existe une predominance mascu- 
line. Le cancer primitif sur foie sain est exceptionnel. II peut etre 
favorise par des carcinogenes chimiques (aflatoxine en Afrique). 
En Occident, I'hepatocarcinome sur foie sain est parfois une 
variete particuliere, dite fibrolamellaire, de meilleur pronostic. 

Le CHC se developpe a partir d'un foyer initial localise, envahit 
les vaisseaux portes et metastase dans le foie lui-meme par I'in- 
termediaire des branches portales ; cette notion explique le carac- 
tere souvent multiloculaire du cancer, maladie autometastasiante 
dans le foie, et la tendance a la thrombose neoplasique des bran- 
ches, puis du tronc de la veine porte. 

1. Diagnostic 

Le CHC peut etre longtemps asymptomatique, compliquer 
une cirrhose connue, ou etre la cause declenchante d'une decom- 
pensation revelant la cirrhose jusqu'alors meconnue avec hemor- 
ragie digestive, apparition d'une ascite, d'une insuffisance hepato- 



Figure 3 


Imagerie (TDM) : carcinome hepatocellulaire. 

Lesion hypervascularisee (injection de gadolinium) 
developpee sur foie dysmorphique. 


Tableau 3 


Classification TNM pour le carcinome 
hepatocellulaire 


STADE EN FONCTION DE LA PATH0L0GIE (pTNM) 

Stade 1 

T1 

NO 

M0 

Stade II 

T2 

NO 

M0 

Stade III 

III A 

T3 

NO 

M0 

-HUB 

T4 

NO 

M0 

-HIIC 

any T 

N1 

M0 

Stade IV 

any T 

N1 

Ml 


Definition T 

T1 : solitaire, sans invasion vasculaire 

T2 : solitaire, avec invasion vasculaire ou multinodulaire ^ 5 cm 
T3 : multinodulaire > 5 cm ou tumeur avec invasion vasculaire majeure 
T4 : tumeur avec invasion des organes adjacents 


Tableau 4 


Classification des patients cancereux 
selon le statut de performance 


0 aucun signe clinique en relation avec le cancer, vie normale 

1 signes cliniques mineurs en relation avec le cancer, ambulatoire, 
activite quasi normale 

2 -► incapacity au travail, ambulatoire, en mesure de se prendre en 

charge pour I'essentiel, temps passe au lit ou au fauteuil < 50 % 

3 -► activite tres reduite, temps actif confine au lit ou au fauteuil > 50 % 

4 incapacity totale a se prendre en charge 
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cellulaire ou d'une encephalopathie. II peut exister des douleurs 
liees a I'extension ou a la necrose de la masse tumorale. Souvent, 
le carcinome hepatocellulaire est une decouverte d'echographie 
sur terrain a risque. Dans ce contexte de cirrhose, le diagnostic 
est radiologique : a I'echographie, c'est en regie generale une 
formation hypoechogene. La scanographie est caracteristique 
lorsque la formation tumorale prend le contraste tres vite au temps 
arteriel. Le seuil de detection de la scanographie se situe entre 
0,5 et 1 cm. L'IRM peut etre utile au diagnostic des petits nodules : 
le carcinome hepatocellulaire est hyperintense en T2 et variable en 
Tl (fig. 3). Les examens biologiques sont aspecifiques, sauf I'ele- 
vation de I'a-fceto-proteine (AFP) : dans 30 % des formes patentes, 
elle est superieure a 400 ng/mL, ce taux etant pathognomonique. 
Le depistage chez les sujets a risque a ete propose mais n'a pas 
encore fait la preuve de son interet. II repose sur une echographie 
tous les 6 mois chez les sujets porteurs de cirrhose non decom- 
pensee. Une biopsie dirigee par echographie est utile en cas de doute 
sur les examens radiologiques, mais elle comporte un risque d'en- 
semencement sur le trajet. Un algorithme decisionnel apres decou- 
verte d'un nodule a I'echographie est propose (fig. 4). 

2. Pronostic 

Le pronostic du patient atteint de CHC depend a la fois des 
caracteristiques de la tumeur et de la cirrhose sous-jacente. C'est 
pour cette raison que le score TNM (tableau 3) apparaTt insuffisant 
et que plusieurs autres classifications ont ete proposees. La classi- 
fication pronostique la plus utilisee est le score du CLIP (prenant 
en compte le score de Child, les caracteristiques de la tumeur, et 
le taux d'a-foetoproteine) ainsi que la classification BCLC (fig. 5) qui 
utilise le score du statut de performance (tableau 4), le score de Child 
et les caracteristiques de la tumeur. Lorsqu'il est asymptomatique, 
uni- ou meme paucifocal, le CHC evolue lentement, avec un temps 
de doublement estime autour de 6 mois. Mais sans ou meme apres 
traitement, d'autres foyers carcinomateux se developpent presque 
inexorablement dans les annees a venir. Si le cancer est symptoma- 
tique, son pronostic est tres pejoratif, avec une mediane de survie 
qui ne depasse pas quelques semaines. Le deces survient par cachexie 
ou insuffisance hepatocellulaire, car peu de cas sont accessibles a 
une therapeutique. II existe souvent une thrombose portale tres 
etendue responsable d'hemorragie digestive. 

3. Traitement 

La recidive est frequente du fait de metastases intrahepa- 
tiques meconnues ou de nouveaux foyers cancereux apres hepa- 
tectomie partielle ou destruction percutanee chimique (alcooli- 
sation, acetisation) ou thermique (radiofrequence). Les strategies 
de prevention de recidive apres resection sont presentees dans 
la figure 6. La transplantation hepatique, seul traitement vrai- 
ment curatif, n'est utile que pour les petites tumeurs (risque de 
recidive dans les autres cas). Le manque de greffons et le delai 
qui s'ensuit oblige a proposer des traitements d'attente (fig. 7). 
Les moyens medicaux sont palliatifs. La chimio-embolisation 
peut parfois entraTner une necrose tumorale partielle ou com- 
plete, mais son avantage en termes de survie est limite. 


POINTS FORTS 

a retenir 


^identification de lesions secondaires hepatiques est 
souvent faite lors du bilan d'extension d'un cancer connu 
ou lors de son suivi evolutif. Les cancers metastatiques 
d'oriqine inconnue represented environ 3 % des cancers, 
et la localisation hepatique est notee dans 20 a 30 % 
de ce type de cancers. Leur pronostic reste defavorable 
avec des medianes de survie oscillant entre 6 et 9 mois. 

60 % des sujets ayant un cancer colorectal developpent 
des metastases hepatiques au cours de revolution de leur 
maladie. Les metastases metachrones (70 a 85 % des 
metastases) sont diaqnostiquees au cours des 3 premieres 
annees post-resection dans 90 % des cas. Leur depistaqe 
dans la surveillance des cancers coliques ou lors du bilan 
d'extension repose sur I'echographie. Seules des 
metastases hepatiques resecables en totalite justifient une 
exerese chirurqicale. Les metastases non resecables sont 
traitees par chimiotherapie. 

Quelle que soit la cause de la cirrhose, I'incidence du 
carcinome hepatocellulaire est de I'ordre de 1 a 3 % par an. 
Le depistaqe des sujets a risque est fait par echographie. 

Le diaqnostic est confirme par I'imaqerie pour les tumeurs 
superieures a 2 cm. Ce cancer de mauvais pronostic est 
querissable par transplantation hepatique pour les petites 
tumeurs. La resection, la destruction percutanee des 
tumeurs sont le plus souvent suivies d'une recidive 
tumorale (metastases ou cancer de novo). 

Le cholanqiocarcinome represente 10 % des tumeurs 
primitives du foie. II se developpe en I'absence de cirrhose. 
Dans la forme peripherique, le diaqnostic est celui d'une 
tumeur intrahepatique. Dans la forme sur les qrosses voies 
biliaires, le diaqnostic est celui d'un obstacle. La survie 
moyenne est de 6 a 7 mois. 

Les kystes biliaires du foie et les hemanqiomes sont les 
tumeurs beniqnes les plus frequentes. En reqle generale, 
ces tumeurs asymptomatiques ne posent pas de difficultes 
diagnostiques, et il n'y a pas de traitement. II en est de 
meme pour I'hyperplasie nodulaire focale. L'adenome, 
comme I'hyperplasie nodulaire focale, est une tumeur 
hepatocytaire survenant chez la femme. L'adenome 
favorise par la prise de contraceptifs oraux doit etre 
reseque, car le risque hemorragique peut etre vital. 


Cholanqiocarcinome 

Une tumeur maligne peut survenir sur n'importe quel seg- 
ment de I'arbre biliaire, depuis les canaux interlobulaires jusqu'a 
I'ampoule de Vater ; dans 95 % des cas, il s'agit d'un adenocar- 
cinome. Le terme cholangiocarcinome, dans la litterature anglo- 
saxonne, est plutot reserve aux tumeurs intrahepatiques, et celui 
de carcinome des voies biliaires aux tumeurs de I'arbre biliaire 
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Figure 4 


Algorithme decisionnel apres la decouverte d'un nodule chez un patient cirrhotique. 


STADE 0 


SP 0, Child-Pugh A 

1 



Stade tres precoce (0) 
unique < 2 cm 
Carcinoma in situ 


Stade precoce (A) 
unique ou 3 nodules 
< 3 cm, SP 0 






CARCINOME HEPATOCELLULAIRE 


STADE A-C 


Okuda 1-2, SP 0-2, Child-pugh A-B 


Stade intermediaire (B) 
Multinodulaire, 
SPO 


Stade avarice (C) 
Invasion portale 
N1, Ml, PS 1-2 


unique 


3 nodules 3 


Pression portale/ 
bilirubine 


i 


Maladies associees 


- 

normale augmentee 


NON OUI 


! 


r 


I 


i 


Invasion portale, N1, Ml 


t 


Resection Transplantation hepatique IPA/RF 


Chimioembolisation 




TRAITEMENT CURATEUR 
50-75 % a 5 ans 



ESSAIS CONTROLES RANDOMISES 
40-50 % a 3 ans versus 10 % a 10 ans 


STADE 


Okuda 3, SP > 2, Child-Pugh C 



TRAITEMENT 

SYMPTOMATIQUE 


Figure 5 


Classification BCLC ( Barcelona Clinic Liver Cancer) et schema de traitement. 

Stade 0 : stade optimal pour la resection hepatique ; stade A : stade pour un traitement curatif radical (resection, transplantation, trai- 
tement percutane) ; stade B : stade intermediaire ou les patients peuvent beneficier d'une chimioembolisation ; stade C : ces patients 
doivent entrer dans des protocoles therapeutiques controles ; stade D : stade terminal avec traitement symptomatique. 

(SP : statut de performance ; IPA : injection percutanee d'alcool ; RF : radiofrequence). 
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extrahepatique. Ces tumeurs represented 10 % des tumeurs pri- 
mitives du foie. Le cholangiocarcinome survient generalement 
chez des sujets ages de 50 a 70 ans ou plus, avec une legere pre- 
dominance masculine (sex-ratio : 2/1). II se developpe en I'ab- 
sence de cirrhose. En revanche, d'autres facteurs en favorisent 
la survenue : le Thorotrast, les dilatations congenitales des voies 
biliaires intrahepatiques, la lithiase intrahepatique, la cholangite 
sclerosante primitive. Dans la forme peripherique, le diagnostic 
est celui d'une tumeur intrahepatique. 

Dans la forme rencontree sur les grosses voies biliaires, le dia- 
gnostic est celui d'un obstacle. Le diagnostic de certitude qui 
repose sur I'analyse histologique d'un fragment tumoral preleve 
par biopsie est, en pratique, souvent tres difficile a obtenir en 
cas de tumeurs des grosses voies biliaires (hile hepatique/tumeur 
de Klatskin ou voie biliaire principale). II peut etre apporte par le 
brossage cytologique au cours d'un catheterisme retrograde des 
voies biliaires, mais il repose en pratique le plus souvent sur un 
faisceau d'arguments convergents cliniques et radiologiques avec 
un interet tout particulier pour I'IRM et la cholangio-IRM. 

Le pronostic du cholangiocarcinome est mauvais. En I'absence 
de traitement curatif (chirurgie), revolution se fait par extension 
locoregionale et dissemination metastatique. L'extension est plus 
rapide que celle du carcinome hepatocellulaire, et les possibility 
de resection sont le plus souvent tres limitees. La dissemination 
metastatique se fait principalement vers les ganglions lymphatiques, 
le peritoine, les visceres intra-abdominaux. La survie moyenne est 
de 6 a 7 mois. 

En I'absence de possibility chirurgicale, le traitement d'un cho- 
langiocarcinome intrahepatique peripherique repose sur la chimio- 
therapie palliative. Le traitement palliatif d'une tumeur de la voie 
biliaire principale ou du hile justifie souvent la mise en place d'une 
endoprothese biliaire par voie endoscopique ou trans-hepatique 
de fagon a assurer le drainage biliaire et la regression de I'ictere 
retentionnel. 


TUMEURS BENIGNES 
Kystes biliaires du foie 

/ Les kystes biliaires du foie sont de loin les tumeurs benignes 
les plus frequentes. Ms constituent la quasi-totalite des lesions 
kystiques benignes du foie. Ce sont des cavites tapissees d'un 
epithelium biliaire et remplies de liquide. Ms peuvent etre dia- 
gnostiques a I'echographie et ne posent de probleme que s'ils 
sont volumineux et multiples. Ils ne degenerent jamais, ne justi- 
fied aucune therapeutique et aucune surveillance. Ils peuvent 
exceptionnellement se compliquer : hemorragie intrakystique, 
compression des organes de voisinage si le volume est important. 
Seuls les kystes symptomatiques meritent d'etre traites : la 
ponction n'est pas efficace, car le kyste se reproduit rapidement, 
mais I'alcoolisation sous echographie est une technique satis- 
faisante, car elle detruit I'epithelium secretaire. Le traitement 
chirurgical (resection ou fenestration dans le peritoine) peut etre 
difficile, mais il est radical. 


CARCINOME HEPATOCELLULAIRE : RECIDIVE 
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Figure 6 


Strategie pour prevenir la recidive apres resection 


/ La maladie polykystique du foie est une affection genetique a 
transmission autosomique dominante, ou les kystes sont multiples 
et volumineux. Leur principale complication est la compression 
et la rupture, qui peut imposer une intervention de fenestration 
dans le peritoine. Ils sont souvent accompagnes de kystes renaux 
qui conditionnent le pronostic (insuffisance renale, dialyse). 
/ La maladie de Caroli est une affection hereditaire autosomique 
recessive entraTnant des dilatations segmentaires des canaux 
biliaires, predominant souvent a gauche, qui peuvent se compliquer 
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Figure 7 


Strategies pour prevenir le retrait de la liste de transplantation. (IPA : injection percutanee d'alcool ; RF : radiofrequence). 


de lithiase intrahepatique, de cholangite chronique, de cirrhose 
biliaire secondaire et, enfin, d'un cholangiocarcinome. Elle peut 
etre associee a une dilatation kystique de la voie biliaire principal 
(kyste du choledoque), et a la fibrose hepatique congenitale, pro- 
voquant une hypertension portale juvenile. 


Hemangiome 

Les hemangiomes, ou angiomes hepatiques, frequents (2 a 5 % 
de la population) sont une des lesions constitutes de sinuso'fdes 
dilates. Ils predominent chez la femme (2/3 des cas). Leur taille 



Figure 8 


HNF typique. Lesion homogene hypervascularisee 
plus cicatrice fibreuse. 



Figure 9 


Adenome. Lesion hypervascularisee avec 
plage de remaniement hemorragique centrale 
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est generalement stable et inferieure a 4 cm. Ils ne degenerent 
jamais. Ils sont multiples dans 50 % des cas. Ils sont presgue tou- 
jours asymptomatigues et decouverts fortuitement. La biologie 
hepatique est normale. Les angiomes de plus de 4 cm peuvent 
devenir symptomatigues et se compliguer de thrombose ou 
d'hemorragie peritumorale (douleurs parfois intenses). II existe 
des formes geantes. La plus grave complication, tres rare, est 
I'hemorragie intraperitoneale, dans les angiomes superficiels. 
L'echographie montre un nodule hyperechogene avec renforce- 
ment posterieur des echos. Le plus souvent, la decouverte est 
fortuite, I'aspect echographique typigue ; si le terrain n'est pas 
en faveur d'un risgue de metastase, le diagnostic est certain et 
il ne faut pratiguer aucune surveillance. S'il existe un doute, il 
taut verifier gu'il n'y a aucune anomalie de la biologie hepatigue 
et faire une IRM. L'angiome dont le diagnostic est certain et non 
complique ne justifie aucune surveillance et aucun traitement. 

Adenome et hyperplasie nodulaire focale 

L'adenome et I'hyperplasie nodulaire focale (HNF) sont des 
nodules hepatocytaires benins, habituellement unigues, le plus 
souvent mis en evidence de fagon fortuite a l'echographie chez 
la femme jeune sous contraceptifs oraux et developpes sur un 
foie histologiguement normal. Ces deux types de nodules diffe- 
rent par leur frequence, leur aspect en imagerie et en anatomie 
pathologigue et, enfin, par leurs complications, ce gui a pour 
consequence une attitude therapeutique differente. 

On estime la prevalence des adenomes a 3/10 000 et celle 
des HNF a 3/1 000. Dans la grande majorite des cas (80 %), les 
lesions radiologigues (IRM) de I'HNF sont caracteristiques (fig. 8), 
ne necessitant aucune autre investigation, ce gui conduit a I'ab- 
stention therapeutigue. La decision therapeutigue chirurgicale 
a prendre devant un adenome avec des lesions evocatrices en 
imagerie (scanner, IRM) devra tenir compte des symptomes, en 
particulier hemorragiques (fig. 9), parfois gravissimes, en cours 
ou a venir, du siege du nodule et des risgues operatoires. 

En pratigue, cela revient a surveiller ou, si possible, a enlever 
d'emblee ou eventuellement dans un second temps apres arret des 
contraceptifs oraux tout adenome de taille superieure a 3 cm; et ce 
d'autant gu'il est facilement resecable. L'autre attitude pratigue 
est de proposer la surveillance et si possible la resection de tout 
nodule quelle gu'en soit la taille, dont on n'arrive pas a faire le 
diagnostic d'HNF par les moyens disponibles (imagerie, biopsie 
dirigee, biopsie peroperatoire) et cela par crainte de meconnaTtre 
un carcinome hepatocellulaire developpe sur foie sain ou un adenome 
avec ses complications potentielles : hemorragies ou, beaucoup 
plus rarement, transformation maligne. II est evident gue la decision 
chirurgicale et le type d'intervention sont etroitement dependants 
de I'expertise des equipes multidisciplinaires, en particulier radio- 
logigue, chirurgicale et anatomopathologigue, et gu'il existe pro- 
bablement de ce fait des disparites entre les centres. 

Dans sa forme typigue, l'adenome ne pose pas de probleme de 
diagnostic, mais de reelles difficulty peuvent exister. La recherche 
de la mutation HNF-1 a permet de classer les adenomes en deux 
categories : les nodules mutes (50 % des cas environ), gui sont 


MINI TEST DE LECTURE 


A/VRAI ou FAUX? 


□ L'adenome hepatocellulaire est une tumeur benigne 
de la femme en periode d'activite genitale favorisee 
par la prise de contraceptifs oraux. 

□ Le carcinome hepatocellulaire est une tumeur 
maligne hepatocytaire survenant le plus souvent sur 
cirrhose. Le traitement curatif est la transplantation 
hepatigue. 

0 Les metastases hepatiques du cancer du colon sont 
le plus souvent decouvertes avant I'identification 
de la tumeur coligue. 

□ Les metastases hepatigues sont en regie generale 
une contre-indication a la transplantation hepatigue. 


B/VRAI ou FAUX? 


□ L'hyperplasie nodulaire focale est une tumeur benigne 
ne necessitant le plus souvent aucun traitement. 

□ L'adenome hepatocellulaire est une tumeur gui peut 
saigner, ce gui justifie son ablation chirurgicale. 

0 Parmi les causes les plus frequentes de carcinome 
hepatocellulaire, on trouve I'alcool, le virus B, 
le virus C, I'hemochromatose genetique. 

□ Apres resection hepatigue d'un carcinome 
hepatocellulaire, la recidive est exceptionnelle. 

( 'A 'A 'A 'A ‘9 / A !d 'A 'A ’V : sesuodaa J 


le plus souvent steatosiques et d'identification generalement 
facile, et les nodules non mutes. Les mutations constitutionnel- 
les (germinales, 10 % des cas), parfois dans le cadre de formes 
familiales d'adenomatose peuvent etre associees a une forme 
particuliere de diabete du sujet jeune appele diabete MODY 3. 

L'adenomatose, definie comme une myriade de nodules dans 
le foie, a vu sa definition evoluer au cours du temps jusgu'a inclure 
les adenomes multiples ^ 3. II n'y a pas encore d'argument for- 
mel permettant de dire aujourd'hui si les adenomes multiples 
sont identigues ou non a l'adenomatose. II paraTt done raison- 
nable, aujourd'hui, de conserver au terme « adenomatose » sa 
definition initiale, e'est-a-dire une efflorescence de nodules > 10, 
dans I'attente d'une caracterisation moleculaire plus precise. 

L'HNF resulte d'une hyperperfusion arterielle du parenchyme 
hepatigue gui entraTne une reponse hyperplasigue plutot gue 
neoplasigue ; de fait, I'HNF est consideree comme une lesion 
polyclonale. Cette reponse hyperplasigue est liee a une anoma- 
lie vasculaire localisee primitive ou secondaire, associee ou non 
a d'autres malformations vasculaires. Le diagnostic macro- et 
microscopigue est evident sur la piece operatoire et meme sur 
une biopsie a I'aiguille de qualite, quand tous les elements sont 
presents : I'etoile fibreuse, I'aspect pseudocirrhotique, les vaisseaux 
anormaux, en particulier les grosses arteres dysplasiques dans les 
bandes de fibrose, la reaction ductulaire et I'inflammation. 
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MINI TEST DE LECTURE de la question 195, p. 659 


A/VRAI ou FAUX? 


D L'infection a Helicobacter pylori e st frequente 
en cas de perforation ulcereuse duodenale. 

B L'augmentation des amylases a 2 fois la valeur 
normale est pathognomonique de pancreatite aigue. 

0 L'elevation des transaminases est caracteristique 
en cas de pancreatite aigue d'origine lithiasique 
biliaire. 

□ La coloscopie est I'examen de choix pour le diagnostic 
de sigmoTdite diverticulaire aigue. 


B/VRAI ou FAUX? 


□ Une hyperleucocytose a polynucleaires neutrophiles 
peut s'observer en dehors de toute infection. 

B La normalite de la bandelette urinaire et du scanner 
abdominal permet d'ecarter une pyelonephrite aigue. 


0 L'imagerie (scanner ou echographie) permet d'ecarter 
I'indication operatoire dans une appendicite aigue. 

□ La cholecystite aigue lithiasique contre-indique la 
cholecystectomie en urgence. 


C/QCM 


Parmi les items suivants, lesquels appartiennent 

au tableau d'occlusion intestinale aigue par volvulus 

du grele ? 

□ La douleur est progressive apres une phase 
d'alternance de diarrhee et de constipation. 

B L'abdomen est silencieux a I'auscultation abdominale. 

0 L'ASP montre des niveaux hydroaeriques plus hauts 
que larges. 

□ Le risque de necrose ischemique est eleve. 

0 Le traitement endoscopique est une alternative 
au traitement chirurgical. 
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MINI TEST DE LECTURE de la question 343, p. 667 


A/VRAI ou FAUX? 


B Le chancre syphilitique est toujours localise 
aux organes genitaux. 

B L'incubation de la syphilis est d'environ 3 semaines. 

0 Le caractere, non indure d'une ulceration genitale 
elimine le diagnostic de chancre syphilitique. 

□ Les adenopathies satellites du chancre 
syphilitique sont le plus souvent unilaterales, 
indolores, multiples avec un plus gros ganglion. 


B/VRAI ou FAUX? 


□ L'aphte est la principale cause d'erosions 
buccales. 


B La maladie de Behget est la cause la plus frequente 
des aphtes. 

0 Une cause medicamenteuse aux aphtes doit etre 
eliminee : nicorandil, sirolimus, inhibiteurs de I'EGF. 


C/QCM 


Devant des ulcerations muqueuses recurrentes, 
sont evoques : 

□ Une infection herpetique. 

B Une necrolyse epidermique toxique. 

0 Un zona. 

□ Une syphilis. 

0 Une maladie de Behget. 
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